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Tauchsensor zur Messung der Konzentration eines Analyten mit Hilfe einer Oxidase 



Die Erfindung betrifft die Messung der Konzentration von wenigstens einem Analyten 
mit Hilfe einer Oxidase eines Tauchsensors, der sich in einer Flussigkeit oder 
flussigkeitshaltigen Matrix befindet. Bei der Matrix handelt es sich vorzugsweise urn 
organisches Gewebe, besonders bevorzugt um menschliches oder tierisches Gewebe. Der 
Tauchsensor wird in bevorzugten Anwendungen in das Gewebe implantiert. Subkutan 
implantierbare Mikrosensoren auf der Basis der Glucoseoxidase als bevorzugtes Beispiel 
einer Oxidase stellen besonders bevorzugte Anwendungsbeispiele fur die Diagnostik und 
intensive Therapie von Diabetes dar. 

Amperometrische Enzymsensoren fur die Analyse von Einzelproben auf der Basis 
analytspezifischer Oxidasen konnen als technisch ausgereift angesehen werden. Dagegen 
befinden sich Tauchsensoren auf der Basis einer Oxidasereaktion, die in eine 
analythaltige Flussigkeit oder Matrix eingefuhrt oder implantiert werden, noch in der 
technischen Entwicklung. Wenn die Konzentration des gelosten Sauerstoffs iiber der 
Analytkonzentration liegt, kann die notwendige Sauerstoffsattigung der Oxidase nur 
durch selektive Diffusionsbehinderung fur den Analyten erreicht werden. In hypoxischen 
Medien verscharft sich das Problem der Sauerstoffsattigung. Subcutan implantierbare 
amperometrische Mikrosensoren auf der Basis der Glucoseoxidase besitzen ein 
potentielles Anwendungsgebiet fur die Diagnostik und intensive Therapie des Diabetes 
mellitus [DCCT Research Group, N Engl. J. Med. 329, 977-986, 1993]. Da die 
Konzentration des gelosten Sauerstoffs im Gewebe nur einige Hundertstel der 
Glucoseconzentration betragt, wird die enzymhaltige Schicht von einer Membran 
bedeckt, der en Permeabilitat fur Sauerstoff etwa tausendfach hoher als fur Glucose ist. 



Dies erreicht man durch Verwendung permselektiver Membranen, unselektiver Poren 
bzw. Durchbriiche in einer sauerstoffdurchlassigen, fur den Analyten undurchlassigen 
Membran (Analytfenster) oder durch Verwendung eines Sensors mit unterschiedlichen 
Membranen auf je einer Seite der Enzymschicht, wobei eine der Membranen fur den 
Analyten mit geringer Permeabilitat durchlassig, die andere nur fur Sauerstoff permeabel 
ist [Gough et al., Anal. Chem. 57, 2351-2357, 1985; Sensor Heller] . Gegenwartig 
erfordern implantierbare amperometrische Glucose-Sensoren eine Rekalibrierung in 
bestimmten Zeitabstanden, weil die Empfmdlichkeit sich mit der Zeit verringert. Als eine 
der moglichen Ursachen hierfur wird eine Zunahme des Diffiisionswiderstandes fur die 
Glucose durch permeationshemmende Auflagerungen auf die Membran oder das 
Analytfenster angesehen [Rigby et al., Anal. Chim. Acta 385, 23-32,1999]. 

Eine Aufgabe der Erfindung besteht in der Bereitstellung eines Tauchsensors und eines 
Verfahrens, der bzw. das Sauerstoffsattigung der Oxidase des Tauchsensors bei relativ 
niedrigen Sauerstoffkonzentrationen einer Fliissigkeit oder Matrix oder einem 
ungiinstigen Konzentrationsverhaltnis zwischen dem Sauerstoff und dem Analyten 
gewahrleistet. Vorzugsweise soil die Auswirkung etwaiger Auflagerungen auf den 
Diffiisionswiderstand fur den Analyten reduziert werden. 

Die Aufgabe wird durch die Gegenstande der unabhangigen Anspriiche gelost. Besonders 
vorteilhafte Ausgestaltungen werden durch die abhangigen Anspriiche beschrieben. 

Die Wirkung etwaiger Auflagerungen auf den Diffiisionswiderstand fur den Analyten 
wird erfindungsgemaB dadurch reduziert, dass die Diffusion des Analyten aus der Matrix 
in den Enzymbereich, der vorzugsweise eine Enzymschicht ist, in mindestens einem 
wasserhaltigen Kanal stattfindet. Vorzugsweise besteht nur diese Moglichkeit des 
Analyttransports zu dem Enzym. Der Diffiisionswiderstand fur den Analyten wird in 
einer ersten Ausfuhrungsform durch das Verhaltnis von Querschnitt und Lange des 
vorzugsweise tangential zur Sensoroberflache verlaufenden Diffusionsweges bestimmt. 
Ein vergoBerter wirksamer Querschnitt des Diffusionskanals oder der mehreren 
Diffusionskanale an der Sensoroberflache fuhrt zu einer Abflachung auBerer 



Konzentrationsgradienten und reduziert so die Wirkung auBerer Auflagerungen auf den 
Diffusionsfluss. Der gleiche Effekt wird in einer zweiten Ausfiihrungsform erreicht, 
indem der Kanal oder die mehreren Kanale an Oder nahe der Oberflache des Sensors in 
eine hydrophile, porose und Proteine ausschlieBende Schicht iibergeht, die an die Matrix 
grenzt. Der Diffusionskanal fuhrt durch ein fur Wasser unpermeables Material und ist an 
der Oberflache des Sensors durch einen definierten hydrophilen porosen Stoff, z.B. 
regenerierte Zellulose, mit niedriger MolekulgroBenausschlussgrenze und hoher 
Permeabilitat fur niedermolekulare Stoffe gefullt. Die Ausschlussgrenze dieses Stoffes 
verhindert eine Veranderung des Diffusionswiderstandes durch Eindringen von Proteinen 
oder anderen Kolloiden. 

Die enzymhaltige, d.h. oxidasehaltige Schicht kann beispielsweise matrixseitig von einer 
fiir den Analyten undurchlassigen diinnen, fur Sauerstoff permeablen Membran ohne 
Analytfenster bedeckt sein, wahrend die Diffusion des Analyten aus der Matrix in die 
Enzymschicht in dem mindestens einen wasserhaltigen Diffusionskanal stattfmdet. Im 
fluBbegrenzenden Teil iibersteigt die Lange des Kanals oder jedes Kanals im Falle 
mehrerer Kanale die Dicke der Membran, vorzugsweise iibersteigt die Kanallange die 
Membrandicke um ein Vielfaches. 

Die Sauerstoffsattigung bei unzureichendem Sauerstoffgehalt der zu untersuchenden 
Fliissigkeit oder Matrix oder bei einem weiten Konzentrationsverhaltnis zwischen dem 
Analyten und dem gelosten Sauerstoff wird erfindungsgemaB dadurch erreicht, dass die 
enzymhaltige Schicht von innen an einen inneren Gasraum des Sensors, beispielsweise 
einen gashaltigen Kanal, grenzt. Die Gasphase in diesem Raum steht mit einem 
Sauerstoffreservoir oder der Atmosphare in Verbindung und ermoglicht die diffusive 
oder konvektive Nachlieferung des verbrauchten Sauerstoffs. Der Sauerstoff diffundiert 
von innen in die Enzymschicht. Der den Konzentrationsabfall bewirkende Diffusionsweg 
des Analyten verlauft vorzugsweise durch Membranporen oder Diffusionskanale von 
aussen zur Enzymschicht. Zwischen der Enzymschicht und dem gashaltigen Raum kann 
sich eine dunne sauerstoffdurchlassige Membran befinden. Alternativ kann die 
wasserhaltige Enzymschicht direkt an die Gasphase des gashaltigen Raums grenzen. Eine 



giinstige Moglichkeit, das erfindungsgemaBe Verfahren und den erfindungsgemaBen 
Tauchsensor zur realisieren, besteht darin, die Enzymschicht an bzw. in die gequollene 
porose hydrophile Wand einer Hohlfaser mit gasgefiilltem Lumen zu binden. Das 
Eindringen von Fliissigkeit in das Lumen der Hohlfaser kann durch Anwendung leichten 
Uberdrucks oder durch eine partielle Fiillung des Lumens mit feindispersen hydrophoben 
Fasern oder Partikeln verhindert werden. Letztere bilden auf Grund ihrer 
Oberflacheneigenschaften Benetzungsbarrieren fiir Wasser oder waBrige Losungen. Da 
der gasgefullte Raum mit der Atmosphare oder einem Sauerstoffreservoir kommuniziert, 
wird der bei der Reaktion der Oxidase mit dem Analyten verbrauchte Sauerstoff mit 
geringem Stoffubergangswiderstand nachgeliefert. Hierdurch konnen, unabhangig vom 
Sauerstoffgehalt der Matrix, hohe und von der Analytkonzentration abhangige 
Umsatzraten erreicht werden. 

Die Verwendung einer gashaltigen Hohlfaser ermoglicht auBer der Anwendung des 
amperometrischen Messprinzips weitere Moglichkeiten der Messung des 
Enzymumsatzes. Fiir eine barometrische Erfassung des Sauerstoffverbrauches wird der 
gashaltige Raum mit einem Drucksensor verbunden. Der hierdurch gegebene kleine 
DruckmeBraum laBt sich durch ein Mikroventil zeitweise von der Atmosphare 
abschlieBen. Danach erzeugt der Sauerstoffverbrauch eine Abnahme des Gasdruckes, 
dessen Geschwindigkeit von der Konzentration des Analyten abhangt. Bei geschlossenem 
Ventil sinkt der Sauerstoffpartialdruck im DruckmeBraum auf einen Wert von nahe Null, 
danach ist der Analytverbrauch stark verlangsamt. Durch Offhen des Mikroventils vor 
dem nachsten MeBzyklus wird der Druckmessraum wieder mit Sauerstoff angereichert. 
Eine kontinuierliche barometrische Detektion laBt sich durch Einfiihrung eines auf die 
Reaktionsgeschwindigkeit abgestimmten Gasdiffusionswiderstandes zwischen dem 
DruckmeBraum und der Atmosphare erreichen. Wird das Lumen des DruckmeBraumes 
durch eine feine Pore oder Kapillare mit der Atmosphare verbunden, ist die 
Druckdifferenz zur Atmosphare dem Analytumsatz im steady state proportional. Ist das 
Lumen des Druckmessraumes ausreichend klein, reagiert die Druckabnahme mit geringer 
Ubergangszeit auf Anderungen des Analytumsatzes. 



Es bestehen prinzipiell weitere Moglichkeiten zur Messung des Umsatzes der Oxidase in 
einem eingetauchten oder implantierten Sensor, beispielsweise durch Erfassung der 
Sauerstoffkonzentration in einem externen Gasanalyseraum. Zur Gewahrleistung einer 
kontinuierlichen Gasstromung durch den gashaltigen Kanal im Tauchsensor und den 
nachgeschalteten auBeren Gasanalyseraum konnen Mikrodialysesonden mit in der 
Hohlfasermembran immobilisierter Oxidase eingesetzt werden. Wegen des geringen 
Konvektionswiderstandes langsam stromender Gase konnen sehr enge Kapillaren 
verwendet und der Gasanalyseraum in einer gewissen Entfernung vom eigentlichen 
Tauchsensor oder implantierbaren Sensor angebracht werden. Zur Analyse des 
Gasumsatzes, z.B. der Abnahme des Sauerstoffgehaltes oder der Bildung fluchtiger 
Reaktionsprodukte wie des Wasserstoffperoxids, konnen elektrochemische oder optische 
MeBvorrichtungen eingesetzt werden. 

Nachfolgend wird die Erfmdung anhand von Ausfiihrungsbeispielen erlautert. An den 
Ausfuhrungsbeispielen offenbar werdende Merkmale bilden je einzeln und in jeder 
Merkmalskombination einschlieBlich jeder aus mehreren Ausfuhrungsbeispielen 
gebildeten Merkmalskombination, d.h. einer Kombination von einem oder mehreren 
Merkmalen eines Ausfuhrungsbeispiels mit einem oder mehreren Merkmalen eines 
anderen Ausfuhrungsbeispiels, die Gegenstande der Anspriiche in bevorzugte Richtungen 
weiter. 

Beispiel 1: 

Durch 20 cm lange Segmente einer Hohlfaser aus regenerierter Zellulose 
(Kunstfaserwerk Pirna, Deutschland) mit einem Innendurchmesser von 180 fim und 
einem AuBendurchmesser von etwa 210 wird eine Losung aus Glucoseoxidase und 
Katalase (je 03 %), Serumalbumin (2 %) und Natriumalginat (2 %) in 
Ammoniumhydrogencarbonatlosung (pH 7,8) hindurchgesaugt. Die auf der Innenseite 
des Lumens haftende Enzymschicht wird anschlieBend in einer mit Wasserdampf und 
Glutaraldehyd gesattigten Atmosphare vernetzt. Die Hohlfaser wird in glycinhaltigem 
und spater in glycerolhaltigem Wasser gewaschen und in der Kalte an der Luft 



getrocknet. AnschlieBend werden die Hohlfasern in 1,5 cm lange Segmente zerteilt. Fin- 
die Herstellung eines Sensors wird ein derartiges Segment in spezielle 1.8 cm lange 
Edelstahlkaniilen mit passendem Durchmesser, beispielsweise einem Innendurchmesser 
von ca. 0.25 mm und einem AuBendurchmesser von ca. 0.35 mm, eingefiihrt. Die 
Kaniilen besitzen im apikalen, etwa 1,3 cm langen Abschnitt Poren, deren GroBe und 
Abstand so berechnet ist, daB ein defmierter Diffusionswiderstand fur Glucose im 
Bereich von 50 bis 100 s fil' 3 erzielt wird. Wird die Enzymreaktion durch diesen 
Widerstand begrenzt, ergibt sich bei einer Konzentration von 5 mmol l" 1 ein 
Analytverbrauch von 3 bis 6 nmol/min, der bei amperometrischer Detektion einen 
Reaktionsstrom im Mikroampere-Bereich erzeugen wiirde. Der so eingestellte Glucose- 
Verbrauch, der etwa dem Glucose-Entzug bei der Mikrodialyse mit einer FluBrate von 5 
/xl pro Stunde entspricht, verursacht noch keine Herabsetzung der Glucosekonzentration 
in der Umgebung der Hohlfaser. An der Kamilenspitze und an der Basis bis zu den 
Schlitzen wird die Hohlfaser mit selbsthartendem Polyacrylatklebstoff dichtend befestigt 
und das Lumen an der Spitze verschlossen; es bleibt an der Basis offen. Um das 
Eindringen von Fliissigkeit in das Lumen der Hohlfaser zu verhindern, wird das 
Hohlfaser lumen mit feinen hydrophoben Fasern gefullt. Die Kaniile wird mit der offenen 
Basis an den MeBraum eines Mikrodrucksensors (MeBbereich 200 mbar) angeschlossen. 
Der MeBraum des Drucksensors besitzt ein Volumen von ca. 1 /xl. Das gasgefullte 
Lumen der Hohlfaser hat ein Volumen von ca. 0.5 /xl. Der Messraum des Drucksensors 
und die Atmosphare sind durch eine feine Kaniile verbunden, die einen 
Gasdiffusions widerstand von 100 s /xl" 1 erzeugt. Wird der Sensor in eine glucosehaltige 
Losung mit Glucosekonzentrationen zwischen 1 und 30 mM eingefiihrt, bewirkt der 
aussere Glucose-Diffusionswiderstand eine Limitation des konzentrationsabhangigen 
Glucoseverbrauchs auf 0.6 bis 36 nmol min" 1 bzw. auf 15 bis 600 nl mm 1 . Der 
Gasdiffusionswiderstand bewirkt einen Druckabfall gegeniiber der Atmosphare. Bei einer 
Konzentration von 5 mM bzw. einem Sauerstoff verbrauch von etwa 100 nl min 1 betragt 
diese Druckabnahme ca. 20 mbar und ist damit genau erfaBbar. Da der Sauerstoffgehalt 
des MeBraumes sehr gering ist, beispielsweise ca. 10 nmol, werden Veranderungen in 
der Umsatzrate mit einer Verzogerung unter 3 min registriert. Die Empfindlichkeit des 
Sensors kann dadurch gesteigert werden, daB der Drucksensor und der MeBraum iiber 



den Gasdiffusionswiderstand mit einem Sauerstoffreservoir von vorzugsweise etwa 10 bis 
20 ml verbunden wird, welches mit reinem Sauerstoff gefiillt ist. Ein leichter Uberdruck 
in diesem Sauerstoffreservoir von vorzugsweise ca. 300 mbar gegeniiber dem 
Atmospharendruck verhindert das Eindringen von Wasser in das Hohlfaserlumen, 
wodurch die Einfuhrung von Fasern oder Partikeln unnotig wird. 

Beispiel 2: 

Ein Tauchsensor nach dem zweiten Ausfiihrungsbeispiel ist in der Figur dargestellt. 

Der Grundkorper 7 des Sensors ist stabformig und besteht aus isolierendem Kunststoff 
mit parallel liegenden Edelmetallelektroden 5, die in zwei Vertiefungen enden, welche 
auf gegeniiberliegenden Seiten des Korpers 7 liegen und Enzymschichten 1 enthalten. Ein 
Raum 6 zwischen den Elektroden 5 und den Enzymschichten 1 kann gashaltig und 
gasleitend gestaltet werden, indem er mit einem porosen, hydrophoben Material, z.B. 
Polypropylenschaum, gefullt ist, oder er ist mit dem Kunststoffmaterial des 
Grundkorpers 7 ausgefullt. Die Enzymschichten 1 sind je mit einer diinnen fur den 
Analyten und Salze undurchlassigen Membran 2 bedeckt. Fur den Fall, dass der Raum 6 
zwischen den Enzymschichten 1 mit Kunststoff augefullt ist, ist die oberflachliche 
Membran 2 sauerstoffdurchlassig.Von der Seite fuhren in definiertem Abstand enge 
wasserhaltige Diffusionskanale 3 von der Enzymschicht 1 zur Sensoroberflache. Sie 
enden in einer auBerhalb des Membranbereiches 1, 2 liegenden porosen Schicht 4 aus 
regenerierter Zellulose, welche eine MolekiilgroBenausschlussgrenze fur Proteine im 
Bereich von 5 bis 10 kDa besitzt. 

Das Verhaltnis (Q) der Diffusionwiderstande fur den Analyten (RJ und den Sauerstoff 
(Ro) ergibt sich bei membrankontrollierter Sauerstoffdiffusion aus einem Geometriefaktor 
(G) und dem Verhaltnis zwischen den Diffusionskoeffizienten des Sauerstoffs in der 
Membran (D c ) und dem Diffusionskoeffizienten des Analyten in den Diffusionskanalen 
(D a ). D a unterscheidet sich wenig von dem Diffusionskoeffizienten des Analyten in 
Wasser. 
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Q = R/Ro = G x D 0 /D a . 

Der Geometriefaktor G berechnet sich aus der Fache (A m ) und der Starke (d m ) der 
sauerstoffdurchlassigen Membran 2 sowie der Summe der Lange (d k ) und der Summe der 
Querschnittsflachen (A k ) der Diffusionskanale 3 fur den Analyten. 

q = A m • d k 

Es ergeben sich mehrere Freiheitsgrade, insbesondere Anzahl der Kanale 3, Langen und 
Querschnitte der Kanale 3, Dicke der sauerstoffdurchlassigen Membran 2 und 
Diffusionskoeffizient des Membranmaterials, um das Verhaltnis Q an die Mefiaufgabe 
anzupassen. Es ist zu beriicksichtigen, dass bei einer Kanallange von mehr als 0.3 mm 
der Zeitbedarf fur die Einstellung des steady states der Analytdiffusion einige Minuten 
erreicht. Da die Kanalquerschnittsflache klein gegeniiber der Flache der aufieren Schicht 
aus regenerierter Zellulose ist, wird der Konzentrationsgradient des Analyten ausserhalb 
der Sensoroberflache stark abgeflacht und der gesamte Diffusionswiderstand fiir den 
Analyten unempfindlich gegeniiber Materialauflagerung an der Sensoroberflache. 
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Tauchsensor zur Messung der Konzentration eines Analyten mit Hilfe einer Oxidase 



Patentanspriiche 

1. Verfahren zur Messung der Konzentration wenigstens eines Analyten mit Hilfe einer 
in oder an einem Tauchsensor immobilisierten analytspezifischen Oxidase, wobei der 
Analyt durch mindestens einen diffusionslimitierenden, wasserhaltigen Kanal (3) von 
einer Oberflache des Sensors in den Enzymbereich (1) diffundiert. 

2. Verfahren zur Messung der Konzentration wenigstens eines Analyten mit Hilfe einer 
in oder an einem Tauchsensor immobilisierten analytspezifischen Oxidase, wobei der fur 
die Oxidation des Analyten benotigte Sauerstoff aus einem gasgefullten Raum (6) von 
innen direkt oder iiber eine sauerstoffdurchlassige Membran von innen in den 
Enzymbereich (1) diffundiert. 

3. Verfahren nach Anspruch 1 und 2. 

4. Verfahren nach Anspruch 2 oder 3, bei dem Sauerstoff aus der Atmosphare oder 
einem Sauerstoffreservoir in den gasgefullten Raum (6) gefuhrt wird. 

5. Verfahren nach einem der Anspriiche 2 bis 4, bei welchem der mit der Enzymreaktion 
verbundene Sauerstoffverbrauch durch Druckmessung in der Gasphase detektiert wird. 



6. Verfahren nach einem der Anspriiche 2 bis 5, bei welchem Wasserstoffperoxid, ein 
fluchtiges Reaktionsprodukt des Wasserstoffperoxids oder Sauerstoff in einem mit dem 
gasgefiillten Raum (6) konvektiv oder diffusiv verbundenem externen Gasanalyseraum 
detektiert wird. 

7. Verfahren nach einem der vorhergehenden Anspriiche, bei welchem die 
Enzymreaktion amperometrisch in dem Enzymbereich (1) gemessen wird. 

8. Tauchsensor zur Messung der Konzentration wenigstens eines Analyten mit Hilfe 
einer Oxidase, wobei in dem Tauchsensor mindestens ein Raum (6) fur gasformigen 
Sauerstoff gebildet ist, welcher von innen direkt oder iiber ein sauerstoffdurchlassiges 
Material an den vorzugsweise wasserhaltigen Enzymbereich (1) grenzt. 

9. Tauchsensor nach dem vorhergehenden Anspruch, bei dem der Raum (6) fur den 
Sauerstoff mit der Atmosphare oder einem sauerstoffhaltigen Gasreservoir verbunden ist. 

10. Tauchsensor nach dem vorhergehenden Anspruch, wobei das Gasreservoir und der 
Raum fur den Sauerstoff einen Uberdruck gegeniiber dem Atmospharendruck aufweisen. 

11. Tauchsensor nach einem der vorhergehenden Anspriiche, wobei der Raum fur den 
Sauerstoff hydrophobe .Festoffoberflachen, die eine Benetzungsbarriere fur wassrige 
Losungen und Wasser erzeugen, enthalt. 

12. Tauchsensor nach einem der vorhergehenden Anspriiche, wobei der Raum fur den 
Sauerstoff durch eine porose Folie aus Polypropylen ausgefiillt ist. 

13. Tauchsensor nach einem der vorhergehenden Anspriiche, wobei der Enzymbereich (1) 
sich an oder in der Wand einer Hohlfaser befindet. 

14. Tauchsensor zur Messung der Konzentration wenigstens eines Analyten mit Hilfe 
einer Oxidase, wobei der Tauchsensor die Oxidase in einem Enzymbereich (1) aufweist, 



der von einem fur den Analyten undurchlassigen Material bedeckt ist und iiber 
mindestens einen wasserhaltigen, fur den Analyten durchlassigen, aber auf Grund seiner 
Geometrie diffusionslimitierenden Kanal (3) mit einer Sensoroberflache verbunden ist. 

15. Tauchsensor nach dem vorhergehenden Anspruch und wenigstens einem der 
Anspriiche 8 bis 13. 

16. Tauchsensor nach dem vorhergehenden Anspruch, wobei der mindestens eine 
diffusionslimitierende Kanal (3) durch unpermeables Material des Tauchsensors fuhrt. 

17. Tauchsensor nach einem der drei vorhergehenden Anspriiche, wobei der mindestens 
eine diffusionslimitierende Kanal (3) an oder nahe bei der Oberflache des Sensors mit 
einem porosen, fur Proteine undurchlassigen Stoff gefullt ist. 

18. Tauchsensor nach einem der vier vorhergehenden Anspriiche, wobei der Kanal (3) an 
der Sensoroberflache in eine fur Proteine undurchlassige hydrophile Schicht ubergeht 
und/oder der Kanalquerschnitt an der Oberflache des Sensors groBer als im 
diffusionslimitierenden Teil ist. 
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Tauchsensor zur Messung der Konzentration eines Analyten mit Hilf e einer Oxidase 



Zusammenfassung 

Die Erfindung betrifft die Messung der Konzentration von Analyten mit Hilfe einer 
Oxidase in einem Tauchsensor, der sich in einer Fliissigkeit oder flussigkeitshaltigen 
Matrix befindet. Sauerstoff diffundiert in die Enzymschicht von innen aus einem 
gasgefiillten Raum, der mit der Atmosphare bzw. einem Sauerstoffreservoir in 
Verbindung steht. Dies ermoglicht Sauerstoffsattigung der Oxidase in einem 
sauerstoffarmen oder sauerstoffreien Medium bzw. bei hoher Analytkonzentration. Die 
Diffusion des Analyten in die Enzymschicht erfolgt in einem diffusionslimitierenden 
wasserhaltigen Kanal oder mehreren solcher Kanale, wobei der Kanal/die Kanale an der 
Sensoroberflache mit einer fur Proteine undurchlassigen hydrophilen Matrix gefullt 
ist/sind. Durch VergroBerung des Kanalquerschnittes an der Sensoroberflache und/oder 
durch Verbindung des Kanals/der Kanale mit einer fur Proteine undurchlassigen porosen 
hydrophilen Schicht an der Sensoroberflache wird die Wirkung auBerer Ablagerungen 
auf den Dif fusions widerstand fur den Analyten reduziert. 



Figur 1 
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1: Enzymschicht, 2: fur den Analyten undurchlassige, gegebenenfalls 
sauerstoffdurchlassige Membran, 3: Diffusionskanal fur den Analyten, 4: 
oberflachennaher Teil des Diffusionskanals fur den Analyten, 5: Elektroden, 6: Teil des 
Sensors, in dem gegebenenfalls der gashaltige Kanal liegt, 7: Grundkorper. 



